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Apstrakt
Uvod/Cilj. Šećerna bolest predstavlja značajan uzrok peri-
natalnog morbiditeta i mortaliteta. Održavanje vrednosti gli-
kemije majke unutar fizioloških vrednosti, posebno u prvom
trimestru trudnoće, važan je cilj u vođenju trudnoće kompli-
kovane šećernom bolešću. Terapija samonosećom pumpom
za kontinuirano ubrizgavanje insulina (Continuous Subcutaneous
Insulin Infusion − CSII) predstavlja jedan od trenutno najopti-
malnijih vidova terapije kod trudnica sa tipom 1 šećerne bole-
sti. Cilj rada bio je da se kod bolesnica sa tipom 1 šećerne
bolesti procene efekti terapije samonosećom insulinskom
pumpom za kontinuirano ubrizgavanje insulina (CSII) tokom
prvog trimestra trudnoće na kvalitet glikoregulacije i ishod
trudnoće. Metode. Neposredno po dijagnostikovanju trud-
noće 17 bolesnica sa tipom 1 dijabetesa lečeno je CSII u tra-
janju od tri meseca. Pre i nakon primene CSII procenjivani su
parametri glikoregulacije (glikozilovani hemoglobin A −
HbA1c, srednja vrednost glikemije u dnevnom profilu −
MBG, dnevna potreba za insulinom - IJ/kg TM), lipidni sta-
tus, krvni pritisak i bubrežna funkcija. Navedeni parametri
korelisani su sa parametrima ishoda trudnoće: težina ploda,
APGAR skor, trajanje trudnoće. Rezultati. Tokom terapije
sa CSII značajno su poboljšani svi posmatrani parametri gli-
koregulacije: HbA1c (8,94±1,62 : 6,90±1,22 %, p < 0,05),
MBG (9,23±2,22 : 6,41±1,72 mmol/l, p < 0,01), potreba za
insulinom (0,66±0,22 : 0,55±0,13 IJ/kg TM, p < 0,05). Poka-
zana je značajna korelacija između: mase ploda na rođenju i
HbA1c (r = −0,60, p < 0,05), nivoa triglicerida (r = −0,63,
p < 0,01) i broja trudnoća (r = −0,62, p < 0,01), kao i APGAR
skora sa MBG (r = −0,52, p < 0,05) i nivoom holesterola (r =
−0,65, p < 0,01) pre plasiranja samonoseće insulinske pumpe.
Zaključak. Terapija CSII dovodi do značajnog poboljšanja
glikoregulacije trudnica sa tipom 1 šećerne bolesti. Kvalitet
glikoregulacije u momentu početka trudnoće ima značajnu
ulogu za njen ishod.
Ključne reči:
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Abstract
Background/Aim. Diabetes mellitus is associated with an in-
creased risk for neonatal morbidity and mortality. One of the
most important goals in treating pregnancies complicated with
diabetes is keeping glucose level within the normal range, espe-
cially in the first trimester. A portable insulin pump for continu-
ous subcutaneous insulin infusion (CSII) represents the best
form of therapy for patients with type 1 diabetes mellitus during
pregnancy. The aim of our study was to evaluate the effects of
therapy with a portable insulin pump for continuous subcutane-
ous insulin infusion during the first trimester of pregnancy on
the quality of glycoregulation and pregnancy outcome in women
with type 1 diabetes mellitus. Methods. A total of 17 newly di-
agnosed pregnant women with type 1 diabetes mellitus were
treated with CSII therapy for three months. The parameters of
glycoregulation (hemoglobin A, glycosylated - HbA1c, mean
blood glucose value in daily profiles – MBG, daily requirement
for insulin - IJ/kg BM), lipid levels, blood preassure and renal
function were estimated before and after the therapy. These pa-
rameters were correlated with parameters of pregnancy outcome:
fetal weight, APGAR score, duration of pregnancy. Results.
There was a significant improvement in HbA1c (8.94±1.62 vs.
6.90±1.22 %, p < 0.05), MBG (9.23±2.22 vs. 6.41±1.72 mmol/l,
p  <  0.01), and daily requirement for insulin (0.66±0.22 vs.
0.55±0.13 IJ/kg BM, p < 0.05) during the CSII therapy. There
were significant correlations between fetal weight and HbA1c (r
= –0.60, p < 0.05), triglyceride levels (r = −0.63, p < 0.01), and
the number of pregnancies (r = −0.62, p < 0.01), as well as be-
tween APGAR score and MBG (r = −0.52, p < 0.05) and cho-
lesterol levels (r  =  −0.65,  p  <  0,01) before a portable insulin
pump was applicated. Conclusions. There was a significant im-
provement in the quality of glycoregulation during CSII therapy
in the pregnant women with type 1 diabetes mellitus. The quality
of glycoregulation in the moment of conception was the impor-
tant factor for pregnancy outcome.
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Uvod
Tip 1 dijabetesa komplikuje jednu od 300 trudnoća i to-
kom poslednjih 20 godina njegova incidencija je kod žena u
generativnom periodu porasla za 50−70% 
1. Šećerna bolest
predstavlja značajan uzrok kako perinatalnog morbiditeta,
tako i morbiditeta i mortaliteta majke. Međutim, mehanizmi
kojima šećerna bolest dovodi do fetalnih anomalija i vasku-
larnih komplikacija kod majke (npr. eklampsija) nisu dovolj-
no poznati. Kliničke manifestacije dijabetesa kod ploda mo-
gu biti posledica fetalne hiperglikemije, hiperlipidemije, hi-
perinsulinemije i disfunkcije endotela placente 
2. Dostupnost
novih vrsta insulina, samonosećih insulinskih pumpi, kao i
mogućnost učestale kontrole vrednosti glikemije doveli su do
revolucionarnih pomaka u vođenju trudnoća komplikovanih
šećernom bolešcu. St. Vincent deklaracija, doneta 1989. go-
dine, između ostalog kaže da „ishod trudnoće kod žena sa
dijabetesom treba da bude približan ishodu trudnoće kod že-
na koje od njega ne boluju“ 
3. Dokaz da se poboljšanjem gli-
koregulacije smanjuje mortalitet i morbiditet novorođenčadi
pružila je i dobro poznata Studija kontrole dijabetesa i nje-
govih komplikacija (Diabetes Control and Complication Re-
search Trial − DCCT) u kojoj je prevalencija kongenitalnih
malformacija iznosila 4,7 %, za razliku od opšte populacije
žena sa dijabetesom gde je prevalencija oko 10% 
4.
Održavanje vrednosti glikemije majke unutar fiziološ-
kih vrednosti je važan cilj u vođenju trudnoće komplikovane
šećernom bolešću. Za dostizanje ovog cilja većina lekara kli-
ničara koristi često određivanje vrednosti glikemije iz kapi-
larne krvi, individualno prilagođenu dijetu i konvencionalnu
intenziviranu insulinsku terapiju. Kontinuirana supkutana in-
fuzija insulina, odnosno terapija samonosećom insulinskom
pumpom, koristi se kao alternativa konvencionalnoj intenzi-
viranoj terapiji više od 20 godina. Samonoseća pumpa uba-
cuje brzodelujući insulin na način koji oponaša fiziološku
sekreciju insulina, pri čemu se bazalna infuzija insulina
kombinuje sa bolusima koji se daju pred obroke 
5.
Cilj našeg rada bio je evaluacija efekata terapije samo-
nosećom insulinskom pumpom tokom prvog trimestra trud-
noće kod trudnica sa tipom 1 šećerne bolesti na parametre
glikoregulacije i ishod trudnoće.
Metode
Praćen je tok i ishod trudnoće kod 17 bolesnica staro-
sti 29±3,4 godine, sa prosečnim trajanjem dijabetesa od de-
vet godina (1−21 godine), koje su bile hospitalizovane u
cilju postizanja optimalne glikoregulacije tokom željenih
trudnoća. Pre trudnoće je neproliferativna retinopatija veri-
fikovana kod pet bolesnica, a mikroalbuminurija kod se-
dam. Indikacija za plasiranje samonoseće insulinske pumpe
bila je nemogućnost postizanja optimalne glikoregulacije
konvencionalnom intenziviranom insulinskom terapijom.
Bolesnice su bile tretirane supkutanom infuzijom insulina
putem samonoseće insulinske pumpe tipa Novo Nordisk II,
Minimed 506, 507, 508 i Disetronic H-tron plus V100 od
momenta hospitalizacije u Institutu do III meseca trudnoće
(ukupno 13 bolesnica), dok su četiri bile lečene na ovaj na-
čin do porođaja.
Retrospektivno, pregledom medicinske dokumentacije,
procenjen je efekat parametara glikoregulacije na tok i ishod
trudnoće, kao i na bubrežnu funkciju.
Biohemijski parametri glikoregulacije (glikozilovani
hemoglobin A − HbA1c, srednja vrednost glikemije u dnev-
nom profilu − MBG, broj jedinica insulina po kg telesne ma-
se), lipidni status (holesterol, trigliceridi), bubrežne funkcije
(klirens kreatinina, mikroalbuminurija) i krvni pritisak pro-
cenjivani su na početku i nakon tri meseca terapije samono-
sećom insulinskom pumpom.
Za procenu statističke značajnosti razlike navedenih pa-
rametara korišćeni su Studentov t test i Wilcoxonov test. Li-
nearnom korelacijom ispitana je eventualna povezanost na-
vedenih parametara sa parametrima ishoda trudnoće: dužina
trajanja trudnoće, težina ploda i APGAR skor.
Rezultati
U vreme hospitalizacije trudnoća je bila prosečne
starosti 6,26±2,20 nedelja. Srednja vrednost HbA1c pre
plasiranja insulinske pumpe bila je 8,94±1,62%, dok je
MBG iznosio 9,23±2,22 mmol/l. Dnevna potreba za insu-
linom pre plasiranja insulinske pumpe bila je 0,66±0,22
ij/kg telesne mase. Nakon tri meseca terapije samonose-
ćom insulinskom pumpom došlo je do značajnog pobolj-
šanja glikoregulacije: HbA1c (8,94±1,62 : 6,90±1,22%,
p < 0,05), MBG (9,23±2,22 : 6,41±1,72 mmol/l, p < 0,01)
i značajnog pada u potrebi za insulinom (0,66±0,22 :
0,55±0,13 IJ/kg TM, p < 0,05). Nije došlo do značajnih
promena u nivou holesterola, triglicerida i mikroalbumi-
nurije, kao ni u vrednosti sistolnog i dijastolnog krvnog
pritiska (tabela 1).
Tabela 1
Vrednosti parametara glikoregulacije, lipidnog statusa, mikroalbuminurije i krvnog pritiska pre i
nakon završetka terapije samonosećom insulinskom pumpom
Parametri Pre terapije Posle terapije Značajnost
Dnevna potreba za insulinom ( IJ/kg TM) 0,66±0,22 0,55±0,13 p < 0,05
HbA1C* (%) 8,94±1,62 6,90±1,22 p < 0,05
MBG
† (mmol/l) 9,23±2,22 6,41±1,72 p < 0,01
Holesterol (mmol/l) 4,53±0,69 4,80±0,39 p > 0,05
Trigliceridi (mmol/l) 0,88±0,26 1,13±0,20 p > 0,05
Mikroalbuminurija (mg/dan) 169,43±45,54 143,12±67,20 p > 0,05
Sistolni krvni pritisak (mmHg) 118,21±14,08 117,14±9,94 p > 0,05
Dijastolni krvni pritisak (mmHg) 73,92±6,25 74,28±6,46 p > 0,05
* HbA1C − glikozilovani hemoglobin A,
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Od 17 praćenih trudnoća, 16 se završilo rođenjem živo-
rođene dece (jedna trudnoća je bila blizanačka), dok se jedna
trudnoća završila spontanim pobačajem u 23. nedelji (tok
trudnoće komplikovan sa dve ketoacidoze i preranim kontra-
kcijama materice). Trudnoće su se završavale u optimalnom
terminu (37,68±1,77 nedelja gestacije), sa zadovoljavajućom
težinom ploda (3,48±0,55 kg) i APGAR skorom (8,18±1,10).
Dobijena je negativna korelacija između težine ploda na
rođenju sa ulaznim HbA1c (r = −0,60, p < 0,05), ulaznim ni-
voom triglicerida (r = −0,63, p < 0,01) i brojem trudnoća (r =
−0,62, p < 0,01).
Dobijena je negativna korelacija APGAR skora sa:
MBG (r = −0,52, p < 0,05) i nivoom holesterola (r = −0,65, p
< 0,01) pre plasiranja samonoseće insulinske pumpe.
Ukupna dužina trajanja trudnoće je bila u negativnoj
korelaciji sa nivoom HbA1c (r = 0,53, p < 0,05) i holesterola
(r = −0,73, p < 0,01) pre plasiranja samonoseće insulinske
pumpe, dok je dobijena pozitivna korelacija sa APGAR sko-
rom (r = 0,74, p < 0,01) i težinom ploda na rođenju (r = 0,50,
p < 0,05).
Nije dobijena značajna korelacija između procenta po-
boljšanja (%∆) kvaliteta glikoregulacije (MBG, HbA1c i do-
ze insulina) i ishoda trudnoće (ukupne dužine trajanja trud-
noće, težine ploda na rođenju i APGAR skora).
Diskusija
U našoj studiji pokazano je da je dobra glikoregulacija
procenjivana na osnovu HbA1c i MBG na početku trudnoće
značajan prognostički faktor ishoda i kvaliteta trudnoće. Po-
stojanje značajne korelacije nivoa lipida sa ishodom trudnoće
može se tumačiti i kao efekat glikoregulacije na nivo lipida,
ali se ne može isključiti i nezavisan efekat lipidnog statusa na
lokalnu angiogenezu i razvoj trudnoće. Drugi značajan dop-
rinos ove studije je verifikovanje značajnog poboljšanja pa-
rametara glikoregulacije (MBG, HbA1c, ukupne doze insuli-
na) nakon prevođenja na samonoseću insulinsku pumpu tru-
dnica kod kojih se nije mogla uspostaviti optimalna glikore-
gulacija sa konvencionalni inteziviranim terapijskim reži-
mom. Poboljšanje ovih parametara je nesumnjivo doprinelo
zadovoljavajućem ishodu i kvalitetu trudnoća.
Terapijom samonosećom insulinskom pumpom se kod
dijabetičara postiže odlična glikoregulacija uz slobodniji na-
čin života. Daju se male količine brzodelujućeg insulina koji
se aplikuje ubodom samo na jedno mesto čime se izbegavaju
velike fluktuacije u količini insulina i njegovoj apsorpciji,
odnosno smanjen je rizik od hipoglikemija. U pogledu nači-
na života insulinska pumpa dozvoljava da se sa obrokom za-
kasni, kao i da se promeni nivo i vreme fizičke aktivnosti bez
učestalih kontrola glikemije. Pored navedenih prednosti tera-
pija insulinskom pumpom ima i nekoliko mana. Neke od
studija su ukazale na veću učestalost hipoglikemija i dijabe-
tesnih ketaocidoza, kao i dobijanje na telesnoj masi. Ipak,
koristi od insulinske pumpe umnogome prevazilaze negativ-
ne pojave pri njenom koriščenju 
5−10.
 Ključ uspeha terapije insulinskom pumpom je tim za
podršku koji radi sa motivisanom bolesnicom spremnom za
saradnju. Kada se radi o trudnicama tim čine endokrinolog,
ginekolog-akušer, medicinska sestra-edukator za pumpe i
nutricionista, a u slučaju kada bolesnica ima komplikacije
dijabetesa tim se proširuje nefrologom, oftalmologom i kar-
diologom.
Poznato je da je suboptimalna kontrola glikemije pre
koncepcije i u prvim nedeljama trudnoće udružena sa većom
učestalošću kongenitalnih malformacija i spontanim pobača-
jima 
11−13. Velike kongenitalne malformacije su glavni uzrok
perinatalnog mortaliteta i u trudnoći komplikovanoj dijabete-
som se nalaze kod 6−12% novorođenčadi, dok se u opštoj po-
pulaciji javljaju kod 3% trudnoća. Fetalne malformacije i mal-
formacije koje zahvataju više od jednog sistema organa su šest
puta češće kod dece žena sa dijabetesom. Smatra se da je ne-
zadovoljavajuća glikoregulacija u fazi organogeneze, u perio-
du od pete do osme nedelje posle poslednje menstruacije glav-
ni etiološki faktor za nastanak fetalnih malformacija. Miller i
sar. 
14 kao i drugi autori pokazali su da ukoliko je vrednost
HbAlc ispod 8,5%, mogućnost za pojavu malformacija iznosi
3,4%, a ukoliko vrednost HbA1c prelazi 9,5% ova mogućnost
raste na oko 22% 
2, 14−16. Radi smanjenja učestalosti kako mal-
formacija ploda, tako i spontanih pobačaja treba insistirati na
optimalnoj glikoregulaciji pre koncepcije i u ranom postkon-
cepcijskom periodu. I u našoj studiji je pokazano postojanje
značajne negativne korelacije između nezadovoljavajuće pre-
koncepcijske glikoregulacije i parametara ishoda trudnoće.
Makrozomija je jedan od najčešćih neželjenih ishoda
udruženih sa dijebetesom i trudnoćom i nalazi se kod 35–
70% novorođenčadi majki sa dijabetesom. Ekscesivan rast
fetusa se odigrava rano u trudnoći i smatra se da stroga
kontrola glikemije posle ovog perioda nema uticaja na težinu
ploda na rođenju. Merenjem obima trbuha ploda u 18. nedelji
može se otkriti da li će fetus biti makrozomičan 
1, 17−19.
 Poslednjih godina se poseban značaj pridaje postpran-
dijalnim skokovima glikemije, pri čemu se neki autori opre-
deljuju za kontrolu glikemije jedan, a drugi dva sata posle
obroka 
20−23. Američka dijabetološka asocijacija (ADA) pre-
poručuje da glikemija jedan sat posle obroka bude niža od
6,6 mmol/l, dok druge grupe preporučuju da glikemija jedan
sat posle obroka treba da bude niža od 7,7 mmol/l, a dva sata
posle obroka niža od 6,6 mmol/l 
24. Sistemom kontinuiranog
praćenja nivoa glikoze u supkutanom intesticijskom tkivu
(Continous glucosae monitoring system − CGMS MiniMed)
dokazano je da najviša vrednost glikemije posle jela varirala
od bolesnice do bolesnice i da se u ispitivanoj grupi javila
oko 90. minuta, da je maksimum vrednosti glikemije bio u
isto vreme posle doručka, ručka i večere, dok se hipoglike-
mija javljala oko 160 minuta posle obroka 
25. Vrlo malo stu-
dija postoji o profilima glikoze u normalanim trudnoćama.
U pokušaju postizanja striktne kontrole glikemije u tru-
dnoći povećava se rizik za nastajanje ozbiljnih hipoglikemi-
ja. Zato je neohodna individualziacija insulinske terapije, te
se preporučuje da glikemija preprandijalno bude u rasponu
od 5,5 do 6,5 mmol/l 
25. Treba uzeti u obzir da u prvom tri-
mestru posle kratkotrajnog povećanja potreba za insulinom
na njegovom kraju dolazi do pada potrebe za oko 10%, što
doprinosi  čestoj pojavi ozbiljnih hipoglikemija krajem tog
perioda. U prikazanoj grupi, tri bolesnice sa trajanjem dija-
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štetni uticaj hiperglikemije na tok i ishod trudnoće nedvos-
misleno dokazan, teratogeni uticaj hipoglikemije proučavani
je na životinjskim modelima, ali jasna veza nije nađena.
Za razliku od ranijih studija, sa razvojem novih insulin-
skih pumpi sa sistemom alarma, uz adekvatnan odabir i edu-
kaciju bolesnika od strane lekara koji poseduje iskustvo u ra-
du sa pumpama, mogućnost za razvoj ketoacidoze kod bole-
snika na terapiji pumpom je istovetna kao i kod onih na kon-
vencionalnoj intenziviranoj insulinskoj terapiji 
2. U prikaza-
noj grupi bolesnica verifikovane su dve ketoacidoze nastale
kao posledica infekcije (ista bolesnica) i pet ketoza nastalih
kao posledica prekida isporuke insulina (ispadanje i zapuše-
nje igle i/ili katetera).
U ispitivanoj grupi je kvalitetno lečenje i praćenje dija-
betesa, kao i zdravstveno vaspitanje pre trudnoće bilo gene-
ralno loše pošto je oko 80% trudnoća bilo neplanirano. Ova
pojava je registrovana i u studijama rađenim u zemljama sa
bolje organizovanom zdrastvenom službom (Francuska) 
26.
Potrebno je insistirati da bolesnice sa tipom 1 šećerne bolesti
planiraju trudnoću pošto je pokazano da striktna kontrola
glikemije i optimalna glikoregulcija tokom trudnoće ne može
kompenzovati uticaje loše glikoregulacije u vreme koncep-
cije. Prekoncepcijsko savetovanje i lečenje podrazumeva če-
tiri glavna elementa: edukaciju bolesnica o interakciji dija-
betesa i trudnoće, kao i planiranje porodice, edukaciju u po-
gledu samokontrole dijabetesa, lekarske preglede u smislu
otkrivanja komplikacija dijabetesa i laboratorijsko testiranje.
Zaključak
Dobra prekoncepcijska glikoregulacija je značajan pro-
gnostički faktor ishoda i kvaliteta trudnoće. Značajno pobolj-
šanje parametara glikoregulacije terapijom u CSII režimu
doprinosi zadovoljavajućem ishodu i kvalitetu trudnoća.
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